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Patentansprtlche 

Verfahren zur Herstellung von N- subs tituier ten Morpholinen 
der allgemelnen Formel I 

y-< 2 

R-N 0 I 

in der R einen aliphatischen Rest rait 1 bis 20 Kohlenstoff- 
atomen, einen cycloaliphatischen Rest mit 6 bis 12 Kohlen- 
stoffatomen, einen araliphatischen Rest rait 7 bis 15 
Kohlenst'offatomen Oder einen Arylrest mit 6 bis 10 Kohlen- 
stoffatomen bedeutet, X^ X 2 , X^ und X^. gleich Oder ver- 
schieden sind und Wasserstoff oder Methylreste bedeuten, 
aus Verbindungen der allgemeinen Forrael II 

X l £2 



R-N II 

wobei R, X 2 , X^ und die oben angegebene Bedeutung 

haben, durch Cyclisierung, dadurch gekennzeichnet , daB man 
die Cyclisierung in Gegenwart eines Dehydratisierungskata- 
lysators und eine Hydrierung in Gegenwart von Wasserstoff 
und einem Hydrierungskatalysator bei Temperaturen zwischen 
100 und 300°C, vorzugsweise bei 180 bis 280°C, und Drlioken 
von AtmosphSrendruck bis zu einem Druck von 250 at durch- 
ftthrt. 

Verfahren gemSfl Anspruch 1, dadurch pekennzeichnet , daB 
man die Reaktion einstufig oder zweistufig durchfUhrt. 

Verfahren gemSB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , daB 
der Dehydratisierungskatalysator Aluminiumoxid, Phosphor- 
saure, Phosphate des Bors, Aluminiums, Magnesiums, Cal- 
ciums oder Cers enthSlt. 
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Verfabren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzelchnet , da6 
der Hydrierkatalysator Elemente der Gruppen lb, Via und/ 
Oder VIII des periodischen Systems enthalt. 
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Unser Zeichen; O.Z. 31 580 Sws/Wn 
6700 Ludwigshafen, 26.9.1975 

Verfahren zur Herstellung von N-substituierten Tetrahydro-1.4- 
oxazinen . ______ 

Die vorliegende Erfindung betrifft ein neues Verfahren zur 
Herstellung von N-substituierten Tetrahydro-1.4-oxazinen, auch 
Morpholine genannt, durch Umsetzung von N-substituierten Bis- 

(2-hydroxyalkyl)-aminen in Gegenwart von Katalysatoren. Die 
N-substituierten Morpholinverbindungen sind wertvolle Zwischen- 

produkte oder Wirkstoffe von Pflanzenschutzmitteln (DBP 

1 173 722, 1 164 152, 1 198 125). 

Es 1st bekannt, daB man Morpholine durch Erhitzen von Di-tha- 
nolaminen (Bis-(2-hydroxyathyl)-arainen) bzw. Diisopropanol- 
arainen (Bis-(2-hydroxypropyl)-aminen) mit UberschUssiger 
Schwefelsaure und anschlieflende Behandlung mit Alkalien her- 
stellen kann (Houben-Weyl , "Methoden der organischen Chemie", 
6/4, S. 510-546, US-PS 2 776 972). Dieses Verfahren hat aber 
den Nachteil, daB es wenig umweltfreundlich ist, da die Neu- 
tralisation der SchwefelsSure zu einer relativ groflen Sulfat- 
menge (pro Mol Morpholinverbindung fallen ca. 2 Mol Sulfat an) 
und damit zu stark verunreinigten AbwSssern fUhrt. Weiterhin 
ist bekannt, daB man die Cyclisierung von Bis-(2-hydroxyalkyl)- 
aminen zu Morpholinen durch Dampfphasendehydratisierung an 
Aluminiumoxid- und Silikatkatalysatoren im Temperaturbereich 
von 300 bis 400°C durchflihren kann (US-PS 2 597 260, DT-PS 
844 006). Die Nachteile dieser Verfahren sind in der Ent- 
stehung groBer Mengen von Nebenprodukten zu sehen, die sich 
meistens destillativ schlecht vom Hauptprodukt abtrennen 
lassen. Perner fUhrt die rasche Ablagerung von Crackprodukten 
auf den Katalysatoren zu einem schnellen Verlust ihrer kataly- 
tischen Aktivitat. 
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Es wurde nun gefunden, daB man N-substituierte Morpholine der 
allgemeinen Pormel I 

R-N 0 . I 
/ ( 
H x 3 

in der R einen aliphatischen Rest mit 1 bis 20 Kohlenstoff- 
atomen, einen cycloaliphatischen Rest mit 6 bis 12 Kohlen- 
stoffatomen, einen araliphatischen Rest mit 7 bis 15 Kohlen- 
stoffatomen Oder einen Arylrest mit 6 bis 10 Kohlenstoff atomen 
bedeutet und zusStzlich Substituenten, wie Alkoxygruppen mit 
1 bis 6 Kohlenstoff atomen tragen kann, Xj, X g , X^ und X^ gleich 
Oder verschieden sind und Wasserstoff oder Methylreste bedeu- 
ten, in guten Ausbeuten aus N-substituierten Bis-(2-hydroxy- 
alkyl)-aminen der Formel II 

Xj X2 

x 4 

in der R, Xj, Xg, X^ und X^ die oben angegebene Bedeutung 
haben, durch Cyclisierung erhalt, wenii man die Cyclisierung 
in Gegenwart eines Dehydratisieruhgskatalysators und eine 
Hydrierung in Gegenwart von Wasserstoff und einem Hydrierungs- 
katalysator bei Temperaturen zwischen 100 und J00°C J vorzugs- 
weise 180 urid* 280°C und Drticken von AtmosphSrendruck bis zu 
einem Druck von 250 at durchfUhrto 

Die Vorteile des neuen Verfahrens liegen darin, dafl man ohne 
die Verwendung von korrodierenden Medien, wie beispielsweise 
SchwefelsSure, urid ohne Zwangsanfall von Alkalisalzen auskomrat. 
Die verwendeten Katalysatoren haben eine lange Wirkungsdauer, 
da nur in geringem Umfang Crackprodukte gebildet werden. Die 
Umsetzungsprodukte sind weitgehend frei von Ver unreini gunge n. 
Man erhait nach diesera Verfahren sehr reine Verbindungen, die 
- da sie frei von st<3renden Nebenprodukten sind- auch direkt 
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als Wirkstoffe im Pf lanzenschutz (DBP 1 214 471) eingesetzt 
werden konnen. Die belm Cyclisieren von Bis-(2-hydroxyalkyl)- 
arainen als Nebenprodukte auftretenden ungesSttigten Verbin- 
dungen, beispielsweise der Struktur 

x l x 2 
R-N 0 

x 4 X 3 

treten beira erfindungsgemSBen Verfahren nicht auf . 

Von den als Ausgangsverbindungen flir das Verfahren dienenden. 
N-substituierten Bis-(2-hydroxyalkyl)-aminen der Porrael II 
seien folgende genannts N-Me thy 1-diSthanol amin, (N-Methyl- 
bis- (2-hydroxySthyl )-amin) , N^Methyl-diisopropanolamin, 
(N-Methyl-bis-(2-hydroxypropyl)-amin) , N-Kthyl-diSthanolamin, 
(N-Xthyl-bis- (2-hydroxyS£thyl)-amin) . 

N-Butyl-bis-(2-hydroxyathyl)-amin, N-Dodecyl-bls- (2-hydroxy- 
athyl)-amin, N-Tridecyl-bis- (2-hydroxypropyl)-amin, N-Stearyl 
bis- (2-hydroxySthyl ) -amin, N-Cyclohexyl-bis- (2-hydroxySthyl ) - 
amin, N-Ctyclohexyl-bis-(2-hydroxypropyl)-amin, N-Cyclooctyl- 
bis- (2-hydroxySthyl ) -amin, N-Cy clooc tyl-bis- (2-hydroxypr opyl ) 
amin, N-Cyclododecyl-bis-(2-hydroxypropyl)-amin, N-Benzyl- 
bis- (2-hydroxySthyl) -amin und N-Phenyl-bis- (2-hydroxySthyl)- 
amin. 

Die Herstellung der Ausgangsprodukte 1st in Houben-Weyl, 
"Methoden der organischen Chemie", Band 10-1, S. 311 ff., 
beschrieben. 

Die Cyclisierung lSuft nach folgender Reaktionsgleichung ab: 
R-KT 25 -H P 0 R-N 0 

yf* ~ » W 

X^ X^ x^ 

R, Xj, X 2 , X^ und X^ haben die oben genannten Bedeutungen. 
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Zur DurchfUhrung der Cyclisierung werden Temperaturen zwischen 
100 und 300°C benotigt, wobei der Temperaturbereich von 180 
bis 280°C besonders vorteilhaft 1st. Es kann bei Normaldruck 
Oder bei einem bis zu 250 at erhcJhten Druck gearbeitet werden. 

Die Ausgangsstoffe konnen losungsmittelfrei oder nach Ver- 
dtinnung mit Losungsmitteln, die unter den Reaktionsbedingungen 
inert sind, eingesetzt werden. Als Losungsmittel eignen sich 
beispielsweise Toluol, Xylol, Cyclohexan, Tetrahydrofuran, 
Mesitylen, DiSthylbenzol oder Tetralino 

Die Cyclisierung kann in fltissiger Phase und/oder in der Gas- 
phase durchgeftihrt werden. Es kann diskontinuierlich beispiels- 
weise in einem Autoklaven oder kontinuierlich beispielsweise 
in einem Wirbelbett-oder Pestbettreaktor gearbeitet werden. 
Im kontinuier lichen Betrieb konnen Wasserstoff oder Mischungen 
aus Wasserstoff und Stickstoff als Begleitgas zudosiert werden. 

Die Cyclisierung der Ausgangsprodukte und die Hydrierung kann 
je nach der Zusammensetzung des verwendeten Katalysators ein- 
stufig oder zweistufig durchgeftihrt werden. 

Zur einstufigen Arbeitsweise sind beispielsweise Katalysatoren 
folgender Zusammensetzung geeignets Die Katalysatoren ent- 
halten beispielsweise 0,1 bis 40 % (Gewichtsprozent) Schwer- 
metalle (Kobalt, Nickel, Kupfer, Chrom, Mangan, Wolfram) und 
gegebenenfalls 0,5 bis 25 % BorsMure und/oder 0,5 bis 25 % 
PhosphorsSure auf Ublichen TrSgerstof f en (Aluminiumoxid, 
Kieselgel); beispielsweise 7*9 % Kobalt, 7,9 # Nickel und 
3,2 % Kupfer auf Aluminiumoxid „ 12,6 % Kobalt, 0,8 % Chrom, 
0,95 % Phosphorsaure auf Aluminiumoxid. 16 % Nickel, 5,5 % 
Kupfer und 1,3 % Mangan auf Kieselgel. 18 % Nickel, 6,2 % 
Kupfer, 1,7 % Mangan und 1,3 % Phosphor sSure auf Kieselgel 
oder 20 % Alumlniumchromat mit 0,5 % Wolfram auf Aluminium- 
oxid. 

Wendet man die zweistufige Arbeitsweise an, kBnnen in einer 
ersten Stufe zur Cyclisierung der N-substituierten Bis- (2- 
hydroxyalkyl) -amine die Ublichen Katalysatoren (Houben-Weyl, 
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Methoden der organischen Chemie, Band 6/4, S. 510-5^6), 
DT-PS 1 198 125), beispielsweise Aluminiumoxid, PhosphorsSure 
auf Kieselsaure, Phosphorsaure auf Bimsstein, Aluminiumphos- 
phat, Borphosphat, Mangesiumphosphat, Calciuraphosphat Oder 
Cerphosphat, eingesetzt werden, Zur Hydrierung in einer zwei- 
ten Stufe sind insbesondere Metalle der Gruppen lb, Via und 
VIII des perlodischen Systems, beispielsweise Kupfer, Silber, 
Chrom, Wolfram, Kobalt, Nickel oder Palladium als Katalysa- 
toren geeignet (Houben-Weyl, Methoden der organischen Chemie, 
Band 4/2, S. 28>295)- 

Die Reinigung der Reaktionsprodukte erfolgt im allgemeinen 
durch fraktionierte Destination. 

Die nach dem Verfahren der Erfindung hergestellten N-substi- 
tuierten Morpholine eignen sich zur Herstellung von ober- 
flachenaktiven Stoffen, Korrosionsschutzmitteln oder Pflanzen- 
schutzmitteln (DBP 1 214 471, 1 164 152 und 1 173 722). 
Speziell zur Verwendung als Pf lanzenschutzmittel 1st es 
wichtig, dafl die hergestellten Wirkstoffe weitgehend frei - 
von Nebenprodukten und Verunreini gunge n sind, da diese unter 
UmstSnden fttr unerwtinschte Nebenwirkungen, wie beispielsweise 
BlattschSden an Kulturpf lanzen, verantwortlich sein kBnhen. 
Nach dem erfindungsgemSBen Verfahren werden die ftlr Pflanzen- 
schutzmittel benStigten N-substituierten Morpholine in der 
erf order lichen Reinheit erhalten. 

Die in den Beispielen genannten Telle sind - soweit nichts 
anderes vermerkt 1st - Gewichts telle; Raumteile verhalten sich 
zu ihnen wie Liter zu Kilogramm. 

Belspiel 1 

Ein. senkrecht stehendes Rohr von 0,80 cm LSnge und 50 mm 
lichter Weite wird mit Katalysator gefUllt. Der Katalysator 
besteht aus 7*9 % Kobalt, 7,9 % Nickel und 3,2 % Kupfer auf 
Aluminiumoxid und wird in Form von 4 mm dicken Strangen ver- 
wendet. ZunStchst wird der Katalysator stufenweise bei 180, 
230 und 280°C unter Zufuhr von 50 000 Raumteilen Wasserstoff 
pro Stunde aktiviert. 
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Dep aktivierte Katalysator wird auf 250°C erhitzt. Anschlies- 
send werden am Kopf des Rohres 80 Telle N-Tridecyldiisopropa- 
nolarain (N-Tridecyl-bis- (2-hydroxypropyl)-amin) pro Stunde 
. zudosiert, wMhrend gleichzeitig 100 000 Raumtelle Wasserstoff 
pro Stunde als Begleltgas liber den Katalysator geschickt wer- 
den. Von dem erhaltenen Reaktionsaustrag wird die waBrige 
Phase abgetrennt und die" organische Phase fraktioniert de- 
stilliert. Man erhSlt NMR-spektroskopisch reines N-Tridecyl- 
2.6-dimethylmorpholin mit dem Siedepunkt KP Q Q1 « 97°C. Die 
Ausbeute betragt 85 % der Theorie, bezogen auf eingesetztes 
N-Tridecyldiisopropanolamin. 

Beisplel 2 

Die im ersten Beispiel beschriebene Apparatur wird mit einem 
Katalysator geftillt, .der aus 20 % Aluminiumchromat und 0,5 % 
Wolfram auf Aluminiumoxid besteht* 

Der Katalysator wird auf 240°C erhitzt. Dann werden 40 Teile 
Tridecyldiisopropanolamin pro Stunde und 10 000 Raumteile 
Wasserstoff pro Stunde Uber den erhitzten Kontakt geleitet. 
Die Aufarbeitung des Reaktionsprodukts wird entsprechend Bei- 
spiel 1 vorgenommen. Man erhglt NMR-spektroskopisch reines 
N-Tridecyl-2«6-dimethylmorpholin in einer Ausbeute von 87 $ 
der Theorie (bezogen auf eingesetztes N-Tridecyldiisopropanol- 
amin) . 

Beispiel 3 

Unter Verwendung der im ersten Beispiel beschriebenen Apparatur 
werden 30 Telle N-Cyclododecyldiisopropanolamin pro Stunde 
Uber den im ersten Beispiel nSher beschriebenen Katalysator 
geschickt. Der Katalysator 1st auf 260°C erhitzt, und es wer- 
den 10 000 Raumteile Wasserstoff pro Stunde als Begleltgas 
zugefUhrt, Die destillative Aufarbeitung des Reaktionsaustrags 
flihrt zu NMR-spektroskopisch reinem N-Cyclododecyl-2.6-di- 
methylmorpholin, Kp Q Q1 = 109°C. Die Ausbeute betrHgt 78 % der 
Theorie, bezogen auf eingesetztes N-Cyclododecyldiisopropanol- 
amln. 
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Beisplel 4 

Die im ersten Beisplel beschriebene Apparatur wird mit Bor- 
phosphatkontakt gefttllt. Der Katalysator wird auf 210°C er- 
hitzt. Dann werden gleichzeitig 30 Telle N-Tridecyldiisopro- 
panolamin und 10 000 Raumteile Sticks toff pro Stunde Uber den 
erhitzten Kontakt geftihrt. 

500 Telle des Reaktionsprodukts werden mit 20 Teilen Raney- 
Nickel in einen 1 1 RUhrautoklaven eingefiillt, Der Autoklav 
wird auf 150°C erhitzt, wobei nach Erreichen dieser Teraperatur 
solange Wasserstoff aufgepreBt wird, bis 100 at Gesamtdruck 
erreicht werden« Der Autoklav wird 15 Stunden lang konstant 
auf diesen Reaktionsbedingungen gehalten« 

Dann wird der Reaktionsaustrag filtriert und das Piltrat einer 
fraktionierten Destination unterworfen« Dabei wird ein NMR- 
spektroskopisch reines N-Tridecyl-2 0 6-dimethylmorpholin ge- 
wonnen. Die Ausbeute betrSgt 85 % der Theorie. bezogen auf 
eingesetztes N-Tridecyldiisopropanolamino 

Beisplel 5 

Die im ersten Beisplel nSher beschriebene Apparatur wird mit 
einem Katalysator gefttllt, der aus 20 % PhosphorsSure auf 
Kieselgel bestehto Der Katalysator wird auf 230°C erhitzto 
Danach werden gleichzeitig 40 Telle N-Tridecyldiisopropanol- 
amin und 5000 Raumteile Stickstoff pro Stunde Uber den er- 
hitzten Kontakt geschickto 

100 Telle des hierbei erhaltenen Reaktionsprodukts werden mit 
6 Teilen Raney-Nickel in einem 250 ml Schtittelautoklaven bel 
l80°C und einem konstanten Wasserstoffdruck von 100 at 5 Stun- 
den lang hydrierto Der Reaktionsaustrag wird filtriert und das 
Filtrat destillativ aufgearbeitet 0 Es wird auch hier NMR-spek- 
troskopisch reines N-Tridecyl-2.6-dlmethylmorpholin erhalten. 
Die Ausbeute* be trSgt 83 % der Theorie, bezogen auf eingesetztes 
N-Tridecyldiisopropanolamino 
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Belspiel 6 

Ein 250 ml SchUttelautoklav wird mit 50 Teilen N-Methyldiiso- 
propanolamin, 50 Teilen Toluol und 10 Teilen Katalysator ge- 
ftillt, der aus 7,9 % Kobalt, 7,9 % Nickel und 3,2 % Kupfer auf 
Aluminiumoxid besteht und entsprechend der in Beispiel 1 ange- 
gebenen Vorschrift im Wasserstoffstrom aktiviert ist. Der 
Autoklav wird 10 Stunden lang bei einem konstanten Wasser- 
stoffdruck von 60 at auf 210°C erhitzto 

Danach wird der Katalysator vom Reaktionsprodukt durch Filtra- 
tion abgetrennt* Die destillative Aufarbeitung des Piltrats 
ftthrt zu NMR-spektroskopisch reinem N-Methyl-2o6-dimethyl- 
morpholin, Kp 7Q = 72°C* Die Ausbeute betragt 73 % der Theorie, 
bezogen auf eingesetztes N-Methyldiisopropanolamino 

Beispiel 7 

Ein 250 ml SchUttelautoklav wird mit 50 Teilen N,N-Bis-(2- 
hydroxyathylj-anilin, 50 Teilen Toluol und 10 Teilen Katalysa- 
tor geftillt, der aus 7,9 % Kobalt, 7,9 % Nickel und 3,2 % 
Kupfer auf Aluminiumoxid besteht und entsprechend der in Bei- 
spiel 1 angegebenen Vorschrift im Wasserstoffstrom aktiviert 
worden ist. 

Der Autoklav wird 10 Stunden lang bei einem konstanten Wasser- 
stoffdruck von 70 at auf 240°C erhitzto Der erhaltene Reak- 
tionsaustrag wird filtriert und der abfiltrierte Katalysator 
mit Toluol gewaschen. Das Piltrat wird im Vakuura vom Ltfsungs- 
mittel befreit und der RUckstand im Vakuum destilliert. Man 
erhSlt reines N-Phenylmorpholin, Pp. 53 bis 5^°C- Die Ausbeuter 
betragt 83 % der Theorie, bezogen auf eingesetztes N,N-Bis- 
( 2-hydroxySthy 1 ) -ani 11 n . 

Beispiel 8 

Man verfShrt analog Beispiel 7, verwendet aber als Ausgangs- 
stoff N,N-Bis-(2-hydroxyathyl)-cyclohexylamino Die destilla- 
tive Aufarbeitung des Reaktionsprodukts liefert hier N-Cyclo- 
hexylmorpholin, Kp 76o - 240°Cc Die Ausbeute betrSgt 8l % der 
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Theorie, bezogen auf eingesetztes N,N-Bis-(2-hydroxyathyl)- 
cyclohexylamin. 

Bel spiel 9 

Die im Beispiel 1 beschriebene Apparatur wird mit einem Kata- 
lysator gefiillt, der aus 7,9 % Kobalt, 7,9 % Nickel und 3,2 % 
Kupfer auf Aluminiumoxid besteht und mit 10 % Borphosphat ge- 
tr&nkt worden 1st. Der Katalysator wird nach der in Beispiel 1 
angegebenen Vorschrift aktiviert und anschlieBend auf 240°C 
erhitzt. Dann werden 80 Telle N-Tridecyldiisopropanolamin pro 
Stunde tiber den erhitzten Kontakt geleitet. Die destillative 
Aufarbeitung des Reaktionsprodukts ftthrt zu NMR-spektroskopisch 
reiriera N-Tridecyl-2.6-dimethylmorpholino Die Ausbeute betrSgt 
94 # der Theorie (bezogen auf eingesetztes N-Tridecyldiiso- 
propanolamin) . 
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